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【背景】肺炎球菌は、小児の市中肺炎における主要な原因菌である。莢膜の多糖体
抗原により 90種類以上の血清型に分類され、それらのうち病原性の高い 7種類の血
清型(4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 23F)にキャリア蛋白を結合させた 7価肺炎球菌結合型
ワクチン(PCV7)が小児の肺炎球菌感染症予防目的に開発された。欧米諸国では
PCV7 導入により、小児市中肺炎や血液培養や鼻腔培養によって診断された肺炎球
菌性肺炎の減少が認められた。 
一方、小児の市中肺炎はウイルス性や非定型肺炎など、肺炎球菌性以外の病原体に
よる肺炎が含まれている。また、これまでの報告で肺炎球菌性肺炎は血液培養や鼻
腔培養などを用いて診断されてきたが、小児では血液培養陽性となる頻度が低く、
鼻腔から検出された菌は保菌の可能性が否定できない。これらのことから、小児に
おいて多い局所感染症としての肺炎球菌性肺炎（以下非侵襲性肺炎球菌性肺炎）に
対する PCV7の有効性は不明であった。 
日本で PCV7は 2010年の 2月に 5歳未満の小児を対象に導入された。千葉市にお
いては 2011 年に公費助成によって接種費用が負担されたことで、PCV7 の接種率
は上昇を認めた。 
今回我々は、PCV7導入 2年前と接種率が向上したワクチン導入 2年後を比較し、
PCV7 が小児市中肺炎の罹患率に与えた影響を日本で初めて検討した。また、肺炎
患者から分離された肺炎球菌の血清型および薬剤感受性、及び遺伝子型に与えた影
響を検討した。 
【方法】千葉市内の小児科入院 18施設にアンケート調査を行い、2008年 4月~2009
年 3 月（導入前）および 2012 年 4 月~2013 年 3 月（導入後）の期間に入院した 5
歳未満小児の肺炎罹患率を調査した。また、うち主要な 5 施設において、血液、喀
痰より有意に分離された肺炎球菌に関して、莢膜膨化試験により血清型を、微量液体
希釈法により薬剤感受性試験を、7つのハウスキーピング遺伝子(aroE, gdh, gki, recP, 
spi, xpt, and ddl) の配列による遺伝子型(ST型)の同定を行い、ワクチンの導入前後で
比較した。 
【結果】18 病院からのアンケートは回収率 100%であった。千葉市の人口を元に計
算した肺炎罹患率は、5歳未満小児人口 1000人あたり PCV7導入前 17.6人から導入
後は 14.3人に減少した。主要な 5つの病院に入院した患者から分離された肺炎球菌
の数は、ワクチン導入前は 66株から導入後は 34株と有意に減少しており、この時
インフルエンザ菌やモラキセラ・カタラーリスの検出率はワクチンの前後で変わら
なかった。肺炎球菌の血清型を検討した株の中で、PCV7 含有血清型は 66.6%から
15.6%と有意に減少していた。ワクチン導入前に多かった 6B, 19F, 23Fといったワ
クチン含有型が著明に減少した一方、ワクチン導入後は 15A, 6C, 19Aといった血清
型が増加していた。また、薬剤感受性に関しては、PcG・CTX・TBPM・TFLX の
MIC50（μg/ml）は、導入前が 0.5・0.5・0.015・≦0.12、導入後は 0.25・0.25・
≦0.008・0.25 であった。肺炎球菌性肺炎の罹患率低下に影響を及ぼすその他の要
因として、 PCV7 導入と同じ時期に使用が開始された新規経口抗菌薬
(TFLX/TBPM-PI)の投与状況も含め、複数の患者背景要因を用いて多変量解析を行
った。その結果、PCV7 導入が最も大きな影響を与えていることが示された。さら
に、遺伝子型においては、ワクチン導入前は Spain6B-2/ST90, Taiwan19F-14/ST236, 
Taiwan23F-15/ST242が多数を占めていたが、ワクチン導入後はこれらの遺伝子型は著
明に減少しており、Sweden15A-25/ST63が最も多く検出された。 
【考察】今回我々は、アジアで初めて小児肺炎罹患率の低下と、小児肺炎患者の喀
痰からの肺炎球菌分離率の低下が、PCV7 導入効果であることを明らかにした。
PCV7 導入後、ワクチン含有血清型は著明に減少していたが、増加した血清型のう
ち 15Aは 7株とワクチン導入の調査では最も多く、現時点で開発されている肺炎球
菌ワクチンには含まれていない。その主要な遺伝子型である Sweden15A-25/ST63は多
剤耐性の国際流行株として知られており、海外では侵襲性感染症の原因として流行
した国もある血清型であるため、今後日本でも注意が必要である。 
一方、PCV7 導入により、肺炎球菌のβラクタム系抗菌薬に対する感受性は回復し
たが、TFLX の薬剤感受性はわずかに悪化していた。成人においてキノロン系抗菌
薬の頻用は肺炎球菌のキノロン感受性の低下を引き起こすことが知られており、小
児においてもキノロン系抗菌薬の適正使用が重要であると考える。 
PCV7に 6つの血清型(1, 3, 5, 6A, 7F ,19A)が追加された PCV13が開発され、日本で
は 2013年 11月より定期接種として導入された。今後も継続的に肺炎球菌の疫学調
査を行うことで、日本における血清型の流行を把握し、今後導入されるワクチンの
効果を予測すると共に、小児における肺炎球菌感染症の予防に務める必要がある。 
【結論】PCV7導入は、小児肺炎の罹患率と肺炎球菌性肺炎の減少に寄与する。小児
市中肺炎の管理において、肺炎球菌結合型ワクチンの継続的な使用と共に、抗菌薬の
適正使用を推進することが重要である。 
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